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Введение
Вазопрессин (аргинин-вазопрес-
син, антидиуретический гормон – 
АДГ, аргипрессин) представляет 
собой пептидный гормон с очень 
коротким периодом полураспа-

да – 16–24 минуты [1]. Он синте-
зируется в нейронах супраопти-
ческого и  паравентрикулярного 
ядра гипоталамуса в  виде пред-
шественника  – препроАДГ, ко-
торый сначала там же транс-
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формируется в  проАДГ, а  затем 
в  составе нейросекреторных 
гранул по аксонам нейронов ги-
поталамуса поступает в нейроги-
пофиз. Во время транспортиров-
ки происходит так называемый 
процессинг: проАДГ расщепля-
ется на зрелый АДГ (нонапептид 
молекулярной массой 1100 Да) 
и белок нейрофизин. Выброс АДГ 
и нейрофизина в кровь происхо-
дит путем экзоцитоза и  опосре-
дуется зависимыми от кальция 
механизмами. В крови и тканевой 
жидкости АДГ легко проникает 
сквозь стенки капилляров почеч-
ных клубочков. 
Согласно общепринятому мне-
нию, вазопрессин оказывает два 
важнейших физиологических эф-
фекта – антидиуретический и ва-
зопрессорный. Первый связан 
с удержанием воды в организме за 
счет увеличения ее реабсорбции 
в дистальных канальцах и соби-
рательных трубочках нефронов 
почек, второй  – с  повышением 
периферического сосудистого со-
противления на фоне увеличения 
объема циркулирующей крови 
вследствие задержки жидкости 
в организме. При этом в физиоло-
гических условиях вазопрессор-
ный эффект АДГ не превалирует, 
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поскольку при увеличении сек-
реции АДГ артериальное давле-
ние повышается не более чем на 
5–10 мм рт. ст. [2].
Все эффекты вазопрессин ока-
зывает через рецепторы V1 и V2. 
Вазопрессиновые рецепторы яв-
ляются классическими мембран-
ными рецепторами, связанными 
с гетеротримерными G-белками. 
V1A- и  V1B-рецепторы связаны 
с  Gq-белками и  стимулируют 
фосфолипазно-кальциевый ме-
ханизм передачи гормонального 
сигнала. V1A(V1R)-рецепторы 
локализованы в  гладких мыш-
цах сосудов и  в  печени, а  также 
в центральной нервной системе. 
V1B(V3)-рецепторы экспресси-
руются в передней доле гипофи-
за (аденогипофизе) и  головном 
мозге, где вазопрессин выступает 
нейромедиатором.
V2-рецепторы связаны с  Gs-
белками и  стимулируют адени-
латциклазный механизм пере-
дачи гормонального сигнала, 
локализованы преимущественно 
в почках и служат мишенью для 
многих лекарственных средств, 
направленных на борьбу с неса-
харным диабетом [3].
Рецепторы к  вазопрессину экс-
прессируются во многих клет-
ках и тканях организма человека 
(табл. 1) [4]. 
Совершенно очевидно, что при 
таком распределении рецептор-
ного аппарата вазопрессин ха-
рактеризуется не только двумя 
указанными классическими эф-
фектами. Кроме регуляции ди-
уреза, объема циркулирующей 
крови и тонуса сосудистой стенки 
АДГ обладает и другими не менее 
важными неклассическими фи-
зиологическими эффектами (ри-
сунок) [4–7].

V1A-рецепторы V1B-рецепторы V2-рецепторы

Миоциты
Мозг
Корковый слой надпочечников
Жировая ткань
Гепатоциты 
Остеобласты 
Остеокласты 

Аденогипофиз
Мозговой слой надпочечников
Белая жировая ткань
Бета-клетки островков Лангерганса 
поджелудочной железы

Базолатеральная мембрана 
собирательных трубочек 
и канальцев почек
Альвеолярный эпителий
Остеобласты
Остеокласты 

Таблица 1. Локализация рецепторов к вазопрессину в организме человека

Рисунок. Неклассические физиологические эффекты вазопрессина
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Гипоталамо-гипофизарно-
адреналовая система
Г и п о т а л а м о - г и п о ф и з а р н о -
адреналовая система играет край-
не важную роль в  управлении 
гомеостазом организма в период 
стресса. Она реагирует на стресс 
резким увеличением секреции 
адренокортикотропного гормона 
(АКТГ), что в свою очередь при-
водит к  выбросу из коркового 
вещества надпочечников в кровь 
огромного количества кортико-
стероидов, участвующих в обмен-
ных процессах. 
Дисфункция гипоталамо-гипо-
физарно-адреналовой системы 
способствует развитию постоян-
ного субклинического системно-
го воспаления из-за длительного 
дефицита кортикостероидов при 
хроническом стрессе [4]. На сек-
рецию АКТГ в основном влияет 
кортикотропин-рилизинг-гор-
мон (КТРГ). Но и  вазопрессин 
имеет значение для секреции 

АКТГ в  стрессовой ситуации, 
поскольку непосредственно воз-
действует на V1В-рецепторы ги-
пофиза и  синергично усиливает 
эффекты гипоталамического 
КТРГ. 
В экспериментах показано, что 
внутрибрюшинное или перораль-
ное введение антагониста V1В-
рецепторов к вазопрессину пре-
дотвращает рост уровня АКТГ 
в  ответ на вводимый вазопрес-
син [8]. Кроме того, у  мышей, 
л ишенны х V1В-рецеп торов 
к  вазопрессину, уровень АКТГ 
не повышался после введения 
вазопрессина. Предотвратить 
рост АКТГ у мышей можно было 
также введением антагонистов 
V1В-рецепторов к вазопрессину. 
Экспериментальные данные сви-
детельствуют о том, что КТРГ не 
может компенсировать блокаду 
V1В-рецепторов к  вазопресси-
ну. Вазопрессин повышает сек-
рецию АКТГ в  ответ на острый 
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стресс и не играет существенной 
роли в регуляции уровней АКТГ 
и  кортикостероидов в  отсутс-
твие стресса [8]. Это подтверж-
дают эксперименты на крысах 
линии Brattleboro с врожденным 
отсутствием вазопрессина, у ко-
торых базальный уровень АКТГ 
и кортикостероидов не отличал-
ся от таковых у животных конт-
рольной группы [8]. Однако при 
остром стрессе индуцирован-
ный уровень АКТГ у крыс линии 
Brattleboro оказался значитель-
но ниже, чем у здоровых особей 
контрольной группы (результа-
ты достоверны). В  то же время 
при хроническом (длительном 
или повторном) стрессовом воз-
действии уровень АКТГ у  крыс 
контрольной группы повышал-
ся в большей степени за счет ва-
зопрессина, чем за счет КТРГ. 
Поэтому крысы, лишенные ва-
зопрессина, были менее устойчи-
вы как к острому, так и к хрони-
ческому стрессу [8].
Наряду с  эффектом синергизма 
в  отношении АКТГ вазопрес-
син продемонстрировал эффект 
регуляции секреции гормонов 
надпочечников за счет воздейс-
твия на V1А- и  V1В-рецепторы 
(V1А-рецепторы расположены 
в  коре надпочечников, V1В-
рецепторы  – в  хромаффинных 
клетках мозгового вещества над-
почечников). Существует пред-
положение, что вазопрессин 
продуцируется и  секретируется 
в  хромаффинных клетках моз-
гового вещества надпочечников 
в  ответ на воздействие ацетил-
холина и стресс [9]. Вазопрессин 
действует на V1В-рецепторы 
хромаффинных клеток, секрети-
рующих также адреналин и нор-
адреналин в  ответ на острый 
и хронический стресс (ауто- и па-
ракринные механизмы). Значение 
V1В-рецепторов к  вазопрессину 
в надпочечниках показано в экс-
перименте на мышах, лишенных 
V1В-рецепторов. Базальные уров-
ни эпинефрина и норэпинефри-
на были одинаковыми у  V1В-
дефицитных мышей и здоровых 
особей контрольной группы. 
Тем не менее в условиях острого 

и  хронического стресса уровни 
эпинефрина и  норэпинефрина 
были значительно меньше у нока-
утированных по V1В-рецепторам 
мышей [9].
Кроме того, вазопрессин воздейс-
твует на V1А-рецепторы коры 
надпочечников и  стимулирует 
гипертрофию и гиперплазию кле-
ток преимущественно клубочко-
вой зоны. Как следствие  – уве-
личиваются синтез и  секреция 
альдостерона и  кортикостерои-
дов. Данный эффект вазопресси-
на может быть заблокирован на 
фоне применения антагонистов 
V1А-рецепторов к вазопрессину 
или выявлен у мышей, лишенных 
V1А-рецепторов. Крысы линии 
Brattleboro с  врожденным дефи-
цитом или полным отсутствием 
вазопрессина демонстрируют 
уменьшение секреции альдосте-
рона [10]. 
Высказываются предположения 
о  роли вазопрессина в  патофи-
зиологии синдрома Иценко  – 
Кушинга. Этот синдром может 
развиться вследствие АКТГ-
независимой опухоли или гипер-
плазии надпочечников. Показано, 
что в  этих опухолевых клетках 
либо заметно выражена экспрес-
сия V1А-рецепторов к вазопрес-
сину, либо имеют место мутации 
V1А-рецепторов, что способству-
ет увеличению чувствительнос-
ти к вазопрессину и повышению 
секреции кортикостероидов [11].
Таким образом, вазопрессин не 
только регулирует функции гипо-
таламо-гипофизарно-адренало-
вой системы, но и характеризует-
ся периферическими эффектами 
в отношении секреции гормонов 
надпочечников по механизмам 
ауто- и паракринных влияний.

Система гемостаза
Как известно, десмопрессин  – 
синтетический аналог вазопрес-
сина  – первоначально исполь-
зовали в  лечении несахарного 
диабета. Позднее было показано, 
что десмопрессин можно приме-
нять при болезни Виллебранда 
и умеренной гемофилии, а также 
при операциях c большой поте-
рей крови для уменьшения ге-

мотрансфузий. Десмопрессин 
также используют при кровоте-
чениях, вызванных тромбоцито-
патией на фоне терапии аспири-
ном, тиклопидином, при уремии 
и хронических заболеваниях пе-
чени [4]. Десмопрессин оказывает 
кровоостанавливающее действие 
за счет увеличения в  сыворот-
ке крови уровней фактора фон 
Виллебранда, фактора сверты-
вания крови VIII и  активатора 
тканевого плазминогена, кото-
рые синтезируются в эндотелио-
цитах и хранятся в них в особых 
секреторных гранулах – тельцах 
Вейбеля – Паладе [12]. Эти особые 
цитоплазматические включения 
в эндотелиальных клетках были 
обнаружены в 1964 г. и названы по 
именам открывших их ученых – 
швейцарского анатома Эвальда 
Вейбеля и румынского физиолога 
Джорджа Эмиля Паладе (в 1974 г. 
стал лауреатом Нобелевской пре-
мии по физиологии за открытие 
секреторного клеточного пути). 
Тельца Вейбеля – Паладе служат 
для хранения синтезированных 
клеткой белков, которые могут 
быть быстро секретированы из 
клетки при ее активации (кроме 
указанных факторов сверты-
вающей системы крови в  них 
содержится мембранный белок 
Р-селектин, относящийся к  бел-
кам клеточной адгезии и служа-
щий лигандом для секвестрации 
лейкоцитов на участке повреж-
дения). Фактор фон Виллебранда 
оказывает кровоостанавливаю-
щее действие, связывая тромбо-
циты и, будучи белком-носителем 
для фактора свертывания крови 
VIII, восстанавливает его почеч-
ный клиренс и  ферментативное 
расщепление. 
Десмопрессин действует на эндо-
телиальные клетки и стимулиру-
ет не только синтез, но и актив-
ное высвобождение тканевого 
активатора плазминогена, фак-
тора фон Виллебранда и фактора 
свертывания крови VIII из телец 
Вейбеля  – Паладе. В  результате 
в сыворотке крови резко повыша-
ется уровень указанных факто-
ров гемостаза. При этом в клини-
ческой практике данный эффект 
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развивается медленнее и  выра-
жен слабее, если вместо парен-
теральных форм десмопрессина 
используются интраназальные. 
Поэтому в  чрезвычайной ситу-
ации именно парентеральное 
введение десмопрессина может 
оказаться предпочтительным для 
управления системой гемоста-
за [13].
Десмопрессин воздействует на 
факторы свертывания крови 
также через активацию цикли-
ческого аденозинмонофосфата 
(цАМФ) в  экстраренальных V2-
рецепторах, широко представ-
ленных в  эндотелиальных клет-
ках [14].

Инфекция
Верхние и нижние мочевые пути 
считаются стерильной средой. 
Их инфицирование связано 
с  ретроградным восхождением 
основного уропатогена  – ки-
шечной палочки из мочевого 
пузыря. Выраженный аффини-
тет уропатогенной кишечной 
палочки к  эпителию мочевого 
пузыря и канальцев почек обус-
ловлен факторами адгезии и ин-
вазии. Для грамотрицательных 
бактерий, к которым относится 
кишечная палочка, неотъемле-
мым структурным компонентом 
цитоплазматической мембраны 
являются липополисахариды, 
активно участвующие в иммун-
ных реакциях. В  клетках орга-
нов и  систем человека экспрес-
сируются Toll-like-рецепторы 
(Toll-like receptor – TLR), полу-
чившие свое название благодаря 
сходству с белком, кодируемым 
открытым в  1985 г. геном Toll 
у  дрозофилы [4]. TLR  – класс 
клеточных рецепторов с  одним 
трансмембранным фрагментом, 
распознающих консерватив-
ные структуры микроорганиз-
мов и  активирующих клеточ-
ный иммунный ответ. Именно 
этим объясняется их ключевая 
роль во врожденном иммуни-
тете. У человека описано десять 
типов TLR. TLR 4-го типа (TLR4) 
связывается с основной консер-
вативной структурой клеточ-
ной стенки грамотрицательных 

бактерий  – липополисахарида-
ми и  запускает каскад фермен-
тных реакций. В  результате ак-
тивизируется ядерный фактор 
каппа  B (nuclear factor kappa B, 
NF-kappa B), способствующий 
синтезу провоспалительных 
цитокинов [4]. Цитокиновый 
каскад активирует клетки им-
мунной системы и  развивается 
воспалительная реакция, при-
водящая к деструктивным про-
цессам в бактериальной клетке. 
Таким образом, TLR служат ме-
ханизмом активации врожден-
ного иммунитета, повышающим 
эффективность иммунной защи-
ты и предотвращающим, в част-
ности пиелонефрит [15].
Десмопрессин ингибирует липо-
полисахарид-индуцированную 
активацию NF-kappa B, препятс-
твуя высвобождению провос-
палительных цитокинов и  сни-
жая выраженность воспаления. 
Антагонисты V2-рецепторов 
к  вазопрессину нивелируют его 
эффекты на воспаление, вызывая 
повышенную секрецию провос-
палительных медиаторов и ней-
трофилов. Не исключено, что 
вазопрессин участвует в модифи-
кации воспалительных реакций, 
существенно влияет на врожден-
ный иммунитет и подавляет вос-
паление ткани почек.
Эксперименты показали, что 
у  крыс, лишенных воды, зна-
чительно повышается риск 
пиелонефрита, а  достаточный 
диурез способен ускорить вы-
здоровление при Enterococcus-
индуцированном пиелонефри-
те [16].
Пожилые пациенты склонны 
к  обезвоживанию. Это может 
быть одной из причин высокой 
частоты развития у  них пиело-
нефрита. Гипергидратация сни-
жает уровень вазопрессина, что 
может усилить врожденный им-
мунитет при пиелонефрите. 
Таким образом, гормональный 
контроль врожденного имму-
нитета со стороны, в частности, 
вазопрессина, способен в  опре-
деленной степени объяснить раз-
личную предрасположенность 
к пиелонефриту [16].

Боль
Вазопрессин оказывает сущес-
твенное влияние на восприятие 
боли посредством V1А- и  V1В-
рецепторов, расположенных 
в нейрональных клетках гипота-
ламуса, гиппокампа, миндалины 
и  других структурах мозга [4, 
17]. Исследования показали, что 
вазопрессин способен повышать 
болевой порог чувствительнос-
ти, поскольку в  ответ на стрес-
совое воздействие или боль цен-
тральный (гипоталамический) 
и периферический (плазменный 
и тканевой) уровни вазопрессина 
повышаются [17]. Однако считает-
ся, что обезболивающее действие 
вазопрессина не опосредовано 
периферическим вазопрессином, 
так как гематоэнцефалический 
барьер препятствует его обратно-
му поступлению в головной мозг.
Например, в экспериментах пока-
зано, что инъекция вазопрессина 
не уменьшает болевой порог при 
болевых воздействиях на крыс, но 
на фоне применения вазопресси-
на удается изменить восприятие 
боли [17]. При введении вазопрес-
сина непосредственно в желудоч-
ки мозга в  экспериментальных 
работах на лабораторных живот-
ных болевой порог существенно 
повышался [17].
В эксперименте у  крыс линии 
Brattleboro с  врожденным дефи-
цитом вазопрессина имела место 
выраженная реакция даже на не-
значительные болевые воздейс-
твия. Но после интравентрику-
лярного введения вазопрессина 
болевой порог значительно воз-
растал, что свидетельствовало 
о вазопрессин-зависимом обезбо-
ливающем эффекте. Кроме того, 
внутримозговые анальгетические 
эффекты вазопрессина блокиро-
вались после интравентрикуляр-
ного введения антисыворотки 
к вазопрессину [18].
D.K. Ahn и соавт. (2001) в экспери-
ментальных работах продемонс-
трировали, что анальгетические 
эффекты вазопрессина могут бло-
кироваться антагонистами V1А-
рецепторов, но не антагонистами 
V2-рецепторов к  вазопрессину. 
Это навело авторов на мысль, что 
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вазопрессин оказывает обезболи-
вающее действие исключительно 
за счет V1А-рецепторов [19]. 
L.R. Watkins и  соавт. (1986) по-
казали, что не только внутри-
мозговые, но и  подоболочечные 
инъекции вазопрессина дают 
антиноцицептивный эффект, ко-
торый, возможно, распространя-
ется и на спинной мозг [20].
При острых головных болях ин-
траназальное введение вазопрес-
сина оказывалось эффективным. 
У пациентов снижалась степень 
выраженности боли. Это ско-
рее всего подтверждает сущес-
твование пути, соединяющего 
обонятельный нейроэпителий 
и головной мозг и позволяющего 
вазопрессину миновать гемато-
энцефалический барьер [21].

Костный метаболизм
Гипофизарные гормоны, вклю-
чая вазопрессин, воздействуют 
на костный метаболизм. Прямое 
влияние оказывают вазопрессин 
и окситоцин, косвенное (опосре-
дованное)  – тироксин, половые 
гормоны и гормоны надпочечни-
ков, синтез которых контролиру-
ется соответствующими гипофи-
зарными тропными гормонами. 
Окситоцин влияет на активность 
остеобластов, а  мутации гена 
рецептора окситоцина могут 
сопровождаться значительной 
остеопенией. Вазопрессин яв-
ляется ключевым регулятором 
костной ткани, контролируя 
активность как остеобластов, 
так и остеокластов посредством 
V1А- и  V2-рецепторов, обильно 
представленных в обеих группах 

остеоцитов. Модулируя актив-
ность внутриклеточных фермен-
тов киназ, вазопрессин способен 
стимулировать остеокласты, от-
вечающие за резорбцию кости 
и развитие остеопороза. В то же 
время антагонисты V1А- и  V2-
рецепторов к вазопрессину повы-
шают активность остеобластов 
и  способствуют новому синтезу 
костной ткани, блокируя актив-
ность остеокластов, механизмы 
которой пока не вполне понят-
ны [22]. 
Кроме того, примерно 50% хро-
нических синдромов гипона-
триемии  – следствие синдрома 
Пархона, связанного с неадекват-
ной, обычно избыточной, секре-
цией вазопрессина. Как известно, 
около 30% натрия в  организме 
хранится в костной ткани. То есть 
при хронической гипонатриемии 
вследствие синдрома Пархона 
могут наблюдаться ускоренная 
резорбция костной ткани остеок-
ластами и избыточное выделение 
натрия из остеоцитов [23].
J. Barsony и соавт. (2011) показали, 
что гипонатриемия напрямую 
стимулирует остеокластогенез 
и остеокластную резорбцию кос-
тей у молодых крыс за счет непос-
редственной активации клеток-
предшественников остеокластов 
[24]. Подобный эффект не обус-
ловлен гипоосмолярностью плаз-
мы, но всегда развивается на фоне 
гипонатриемии. Авторы также 
установили, что на фоне гипоос-
молярности увеличивается кон-
центрация внутриклеточного 
кальция, что приводит к апопто-
зу остеокластов. Таким образом, 
гипонатриемия ответственна за 
повышенный остеокластогенез 
и повышенную активность остео-
кластов. Увеличение остеоклас-
тогенеза можно выявить даже 
при легкой степени гипонатри-
емии [24].
Существует также предположе-
ние, что гипонатриемия повыша-
ет пролиферацию остеокластов 
за счет индукции окислительного 
стресса. Витамин С  (аскорбино-
вая кислота) считается мощным 
антиоксидантом. Поступление 
витамина С  в  клетку является 

натрий-зависимым процессом 
и  опосредуется натрий-зависи-
мым транспортером аскорбино-
вой кислоты. Этот транспортер 
модулируется внеклеточным 
натрием, и даже незначительное 
снижение уровня внеклеточного 
натрия вызывает заметное сни-
жение поглощения клеткой ме-
ченого витамина С. В результате 
уменьшения внутриклеточной 
концентрации витамина С  со-
держание свободных радикалов 
кислорода в клетке увеличивает-
ся, а степень выраженности окис-
лительного стресса становится 
прямо пропорциональной уров-
ню гипонатриемии. При этом 
в  остеоцитах обнаруживаются 
признаки окислительных пов-
реждений ДНК [24].
В ряде исследований установ-
лена связь между выполнением 
упражнений на выносливость 
и  развитием остеопении [25]. 
В  частности, спортсмены, кото-
рые употребляют большое коли-
чество гипотонической жидкос-
ти во время и после тренировок, 
склонны к  гипонатриемии. Ее 
развитию способствует посто-
янная секреция вазопрессина. 
Костная ткань предположитель-
но служит природным буфером 
для существенных изменений 
концентрации натрия в  плазме. 
Результаты исследования показа-
ли, что у выносливых спортсме-
нов как до, так и после трениров-
ки уровни натрия в плазме были 
в пределах нормы. Правда, после 
тренировки абсолютный уровень 
натрия был ниже, чем до трени-
ровки. Изменение уровня натрия 
до и после тренировки напрямую 
связано с изменением минераль-
ного состава кости. На основа-
нии полученных результатов был 
сделан вывод, что вазопрессин 
может быть связан с остеопенией 
непосредственно через воздейс-
твие на остеокласты и косвенно 
через развитие гипонатриемии, 
что способствует выведению на-
трия из остеоцитов [25].
У пациентов с  хронической ги-
понатриемией имеет место повы-
шенная заболеваемость остеопо-
розом. Кроме того, установлена 

Рецепторы к вазопрессину экспрессируются 
во многих клетках и тканях организма 

человека. Очевидно, что вазопрессин 
не только характеризуется классическим – 

антидиуретическим и вазопрессорным – 
действием, но и обладает другими не менее 

важными физиологическими эффектами
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связь гипонатриемии с падения-
ми и переломами у пожилых па-
циентов. Так, у  9,1% пациентов, 
наблюдаемых в клинике экстрен-
ной медицинской помощи, отме-
чались гипонатриемические пе-
реломы костей [26].

Метаболический синдром
Метаболический синдром – ком-
плекс гормонально-метаболичес-
ких нарушений, определяемый 
наличием тесно связанных ком-
понентов, таких как ожирение, 
инсулинорезистентность, арте-
риальная гипертензия, провос-
палительные и  протромботи-
ческие факторы, дислипидемия 
(прежде всего повышение уров-
ня триглицеридов и  липопро-
теинов, содержащих аполипо-
протеин  B, и  снижение уровня 
липопротеинов высокой плот-
ности, неалкогольная жировая 
болезнь печени, синдром апноэ 
сна. Метаболический синдром 
достоверно повышает риск сахар-
ного диабета и сердечно-сосудис-
тых заболеваний. Традиционные 
факторы риска метаболического 
синдрома хорошо известны. Тем 
не менее дискуссия, это точно оп-
ределенный синдром или маркер 
многочисленных факторов риска 
сахарного диабета и  ишемичес-
кой болезни сердца, продолжа-
ется до сих пор. Биомаркерами 
метаболического синдрома явля-
ются инсулинорезистентность, 
лептин, изменения обмена эпи-
нефрина и  норэпинефрина, по-
вышение уровня липопротеинов 
низкой плотности, мочевой кис-
лоты, C-реактивного белка, инги-
битора 1 активатора плазминоге-
на и альдостерона [27]. 
Бытует мнение, что генетические, 
экологические и  гормональные 
факторы, психологический стресс, 
нарушение регуляции гипотала-
мо-гипофизарной системы, дис-
функция вегетативной нерв ной 
системы занимают далеко не пос-
леднее место в патогенезе метабо-
лического синдрома [28].
Физиологические эффекты ва-
зопрессина  – вазоконстрикция, 
агрегация тромбоцитов, стиму-
ляция гликогенолиза в  печени, 

воздействие на липиды, регули-
рование секреции АКТГ в гипо-
физе и  метаболизма инсулина 
и глюкагона – не исключают воз-
можность его участия в развитии 
метаболического синдрома [27, 
28].
Психологический стресс может 
быть этиологическим фактором 
метаболического синдрома. Как 
правило, КТРГ и  вазопрессин, 
влияя на гипофиз, активируют 
секрецию АКТГ. Эффекты ва-
зопрессина на секрецию АКТГ 
опосредованы V1В-рецепторами. 
В свою очередь повышение плаз-
менного уровня АКТГ сопряжено 
с увеличением стимуляции коры 
надпочечников и  повышением 
уровня кортизола в  сыворотке 
крови, что приводит к  ожире-
нию, инсулинорезистентности 
и  гипергликемии. АКТГ, стиму-
лированный выбросом вазопрес-
сина, не реагирует по механизмам 
отрицательной обратной связи на 
уровень плазменного кортизола 
в отличие от секреции АКТГ, ин-
дуцированной КТРГ. Кроме того, 
вазопрессин способен непос-
редственно участвовать в синте-
зе и секреции кортизола за счет 
V1А-рецепторов коры надпочеч-
ников [29].
Сложно точно измерить плазмен-
ный уровень вазопрессина из-за 
короткого периода полураспада 
(24 минуты), быстрого выведе-
ния из плазмы, а  также адгезии 
к  тромбоцитам. Копептин яв-
ляется суррогатным маркером 
вазопрессина, и его уровень кор-
релирует с уровнем вазопрессина 
в плазме крови. Измерить плаз-
менный уровень копептина легко, 
поскольку его молекула достаточ-
но стабильна, имеет длительный 
период полувыведения и не при-
крепляется к тромбоцитам.
U. Saleem и соавт. (2009) отмети-
ли повышенный уровень копеп-
тина у пациентов с метаболичес-
ким синдромом [27]. Пациенты 
с  самым высоким уровнем ко-
пептина (третий или четвертый 
квартиль плазменных референс-
ных значений) в 70–100% имели 
шансы приобрести метаболи-
ческий синдром по сравнению 

с теми, у кого уровень копептина 
находился в нижнем квартиле ре-
ференсных значений. С увеличе-
нием числа компонентов метабо-
лического синдрома плазменный 
уровень копептина неуклонно 
возрастал. Более высокий плаз-
менный уровень копептина также 
продемонстрировал наличие до-
стоверной положительной связи 
с более высоким уровнем тригли-
церидов и более низким уровнем 
липопротеинов высокой плот-
ности и наличие достоверной от-
рицательной связи со степенью 
физической активности [27].
В исследовании, проведенном 
в  Швеции в  1991–1994 гг., учас-
твовали 2064 пациента. Период 
наблюдения составил 15,8 года 
[29]. По мнению авторов, уровень 
копептина в  начале исследова-
ния служил важным прогности-
ческим фактором в  отношении 
риска развития абдоминального 
ожирения и  сахарного диабета 
2 типа – в течение всего периода 
наблюдения [29]. Исходный уро-
вень копептина также позволил 
спрогнозировать риск развития 
сахарного диабета у пациентов без 
исходных нарушений метаболиз-
ма глюкозы. Таким образом, тест 
с копептином может быть исполь-
зован в качестве теста-скрининга 
для выявления лиц с высокой сте-
пенью риска сахарного диабета, 
даже если у них исходно имелась 
нормогликемия. Выявлено также, 
что связь между базальным уров-
нем копептина и риском сахарно-
го диабета не зависела от степени 
ожирения. Уровень копептина 
исходно был связан с  выражен-
ностью микроальбуминурии при 
долгосрочном наблюдении, что за-
висело от исходных компонентов 
метаболического синдрома. В эк-
сперименте у  крыс хроническая 
инфузия десмопрессина приво-
дила к увеличению протеинурии, 
а блокада эффектов вазопрессина 
снижала степень выраженности 
протеинурии и  улучшала функ-
цию почек [29].

Сахарный диабет
Рецепторы к вазопрессину пред-
ставлены в  поджелудочной же-
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лезе и  печени: V1А-рецепторы 
обнаружены в  гепатоцита х, 
а V1В-рецепторы – как в альфа-, 
так и  бета-клетках островков 
Ларгенганса поджелудочной 
железы. В  печени вазопрессин 
усиливает гликолиз, что сопро-
вождается повышением уровня 
глюкозы крови (глюкагонопо-
добный эффект). Данный эффект 
вазопрессина можно наблюдать, 
даже если рецепторы к глюкагону 
заблокированы (хотя рецепторы 
к глюкагону и вазопрессину в пе-
чени разные). 
Инфузия вазопрессина вызыва-
ет достоверное и  существенное 
повышение плазменного уровня 
глюкозы у лиц с нормогликемией, 
что доказано в клинико-экспери-
ментальных исследованиях. 
В эксперименте у  мышей, но-
каутированных по генам V1А- 
и  V1В-рецепторов, нарушался 
метаболизм глюкозы и повышал-
ся катаболизм жирных кислот, 
что могло свидетельствовать 
о роли вазопрессина при метабо-
лических заболеваниях [8]. 
У пациентов с  мутацией гена 
AVPR1A, кодирующего экспрес-
сию V1А-рецептора к  вазопрес-
сину, частота гипергликемии 
натощак в частности и сахарного 
диабета в целом выше, чем у лиц, 
не имеющих мутации указанного 
гена [30]. 
R. Roussel и  соавт. (2011) уста-
новили обратную зависимость 
между потреблением жидкости 
и риском гипергликемии в тече-
ние девяти лет наблюдения. У па-
циентов, употреблявших более 
одного литра жидкости в сутки, 
риск сахарного диабета был на 
27% ниже, чем у тех, кто выпивал 

менее 500 мл жидкости. Авторы 
сделали вывод, что при приеме 
небольшого количества жид-
кости риск сахарного диабета 
возрастает. Причем он ассоции-
руется с более высоким уровнем 
вазопрессина в плазме крови [31].
У пациентов с  сахарным диабе-
том 1 типа наблюдается избира-
тельное истощение бета-клеток 
поджелудочной железы, кото-
рое характеризуется наруше-
ниями секреции инсулина при 
относительно сохранной секре-
ции глюкагона альфа-клетками. 
Эффекты инсулина и глюкагона 
являются антагонистическими, 
но секреция инсулина вызывает 
ингибирование секреции глюка-
гона. Таким образом, у  пациен-
тов с сахарным диабетом 1 типа 
секреция глюкагона значительно 
увеличивается, что дает допол-
нительный гипергликемический 
эффект. При сахарном диабете 
1 типа даже физиологические 
уровни вазопрессина способны 
вызывать значительное увели-
чение уровня глюкозы в  крови, 
стимулируя секрецию глюкаго-
на, усиливающего синтез глюко-
зы в печени (глюконеогенез) [32]. 
В отличие от интактной группы 
контроля у крыс со стрептозото-
цин-индуцированным сахарным 
диабетом инфузия вазопресси-
на способствовала повышению 
в  два раза секреции глюкагона. 
Более того, у  крыс с  лаборатор-
ной моделью сахарного диабета 
базальный уровень вазопрессина 
был выше. Таким образом, под-
желудочная железа диабетичес-
ких крыс более чувствительна 
к  вазопрессину с  точки зрения 
его влияния на секрецию глю-

кагона. Полученные результаты 
показали, что более низкие уров-
ни вазопрессина способствуют 
повышению секреции глюкагона, 
а  более высокие  – увеличению 
секреции инсулина. На основа-
нии этого можно сделать вывод, 
что альфа-клетки поджелудоч-
ной железы более чувствитель-
ны к  эффектам вазопрессина, 
чем бета-клетки. При базальных 
уровнях изучаемых гормонов 
вазопрессин в  большей степени 
влияет на секрецию глюкагона, 
чем на секрецию инсулина. Не ис-
ключено, что в ближайшее время 
антагонисты V1В-рецепторов 
к  вазопрессину, способные ин-
гибировать секрецию глюкагона, 
будут рассматривать как препа-
раты для лечения сахарного диа-
бета [32]. 
У крыс с сахарным диабетом вы-
явлена гипертрофия супраоп-
тического и  паравентрикуляр-
ного ядра гипоталамуса (место 
непос редственного синтеза 
вазопрессина). Это позволило 
некоторым исследователям вы-
сказать предположение, что при 
сахарном диабете возможна ги-
перактивность нейронов данной 
зоны, секретирующих вазопрес-
син [33]. Кроме того, концент-
рация вазопрессина в  тканях 
поджелудочной железы человека 
и крыс значительно превосходит 
его концентрацию в  сыворот-
ке крови. При этом вазопрессин 
находится в  периваскулярном 
пространстве поджелудочной 
железы, а не в островковых или 
ацинарных клетках. Вполне веро-
ятно, что поджелудочная железа 
может независимо от гипофиза 
секретировать вазопрессин как 

Органы и ткани Тип рецепторов к вазопрессину Физиологический эффект

Гепатоциты V1A Гликолиз

Бета-клетки поджелудочной железы V1В Секреция инсулина

Альфа-клетки поджелудочной железы V1В Секреция глюкагона

Гипофиз V1В Секреция АКТГ, повышение  
уровня глюкокортикоидов

Кора надпочечников V1A Секреция глюкокортикоидов

Таблица 2. Локализация рецепторов к вазопрессину, которые влияют на уровень глюкозы в крови
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локальный гормон, необходимый 
ей для синтеза глюкагона [32, 33]. 
У пациентов с ожирением при ин-
фузии КТРГ и вазопрессина отме-
чается гиперактивный ответ ги-
пофиза в виде резко повышенного 
выброса в кровь АКТГ. Как следс-
твие  – более высокий уровень 
кортизола в крови и гиперглике-
мия. Это говорит о  том, что ва-
зопрессин может воздействовать 
на механизмы гипергликемии 
за счет влияния на островковые 
клетки поджелудочной железы, 
а также на V1В-рецепторы в гипо-
физе [27]. Локализация рецепто-
ров к вазопрессину, влияющих на 
уровень глюкозы в крови, пред-
ставлены в табл. 2 [4].

Липидный обмен
Влияние вазопрессина на липид-
ный обмен обусловлено несколь-
кими механизмами. 
С одной стороны, вазопрессин 
стимулирует симпатическую 
нервную систему, активно учас-
твующую в  метаболизме жиров 
[34]. На фоне симпатической ги-
перактивности закономерно по-
вышается секреция эпинефрина 
надпочечниками, что сопровож-
дается активацией метаболизма 
триглицеридов в жировой ткани. 
Периферические нервные терми-
нали, как и кровеносные сосуды, 
необходимы для функциониро-
вания клеток жировой ткани. 
В  ряде исследований показано, 
что любое нарушение функции 
этих структур влияет на липид-
ный обмен. 
Так, при введении адреналина 
и  норадреналина повышается 
уровень свободных жирных кис-
лот, побочным продуктом ме-
таболизма которых и  являются 
триглицериды [35]. В  опытах на 
крысах зафиксирован антилипо-
литический (липоаккумулирую-
щий) эффект вазопрессина, опос-
редованный V1А-рецепторами 
и  обусловленный способностью 
вазопрессина ингибировать 
тканевые липазы, что приводит 
к нарушению распада триглице-
ридов, усилению липолиза и по-
вышению сывороточных уров-
ней глицерина и  кетоновых тел. 

Коме того, вазопрессин ингиби-
рует эффекты изопротеренола. 
При введении изопротеренола 
V1А-вазопрессин-дефицитным 
мышам липолиз в бурой жировой 
ткани усиливался в три раза [35]. 
Как известно, стимуляция мета-
болизма липидов в бурой жиро-
вой ткани повышает температуру 
тела. После введения вазопресси-
на лабораторным животным тем-
пература тела снижалась за счет 
ингибирования метаболизма ли-
пидов. Даже у крыс с поражения-
ми переднего отдела гипоталамуса 
введение вазопрессина вызывало 
аналогичный эффект [36]. 
С другой стороны, периферичес-
кие механизмы регуляции обмена 
жиров вазопрессин осуществля-
ет посредством регуляции мета-
болизма инсулина, глюкагона, 
глюкокортикоидов и  эпинефри-
на. Вазопрессин также ингиби-
рует тканевую липазу и  актив-
но влияет на уровень глюкозы 
крови – основного субстрата для 
сжигания жиров [8]. Инсулин 
является самым мощным липо-
аккумулирующим гормоном. 
Инсулинотерапия са харного 
диабета закономерно приводит 
к  ожирению за счет ингибиро-
вания метаболизма жиров, пос-
кольку инсулин снижает кон-
центрацию цАМФ в клетках [36]. 
Сигнальными молекулами для 
инсулина являются киназа Akt 
и p70S6-киназа, нарушения функ-
ции которых на фоне мутаций 
V1А-рецепторов к вазопрессину 
чреваты инсулинорезистентнос-
тью. Кроме того, вазопрессин сти-
мулирует гликогенолиз в печени 
за счет стимуляции секреции 
глюкагона и адреналина. В итоге 
увеличивается уровень глюкозы 
крови. У мышей, дефицитарных 
по V1В-рецепторам к вазопресси-
ну, происходит стимуляция липо-
генеза за счет увеличения чувс-
твительности к инсулину [37].

Артериальная гипертензия
Тесное взаимодействие симпати-
ческой нервной системы, ренин-
ангиотензин-альдостероновой 
системы (РААС) и вазопрессина 
способствует повышению сис-

темного артериального давле-
ния. Однако в физиологических 
условиях от вазопрессина не 
зависит поддержание уровня 
артериального давления, хотя 
дефицит вазопрессина приводит 
к мощному расширению сосудов 
при септическом шоке [38, 39]. 
Представители негроидной расы 
характеризуются более высоким 
уровнем вазопрессина и  более 
высоким уровнем артериального 
давления. Диурез у лиц негроид-
ной расы ниже, а концентрация 
мочи выше, особенно в дневное 
время, чем у представителей ев-
ропеоидной расы. 
Как показали результаты иссле-
дований, даже когда артериаль-
ное давление в пределах нормы, 
пульсовое давление выше у лиц 
негроидной расы. Выявлена до-
стоверная связь между высокой 
концентрацией мочи и уровнем 
пульсового давления у черноко-
жих мужчин. Чернокожие муж-
чины и женщины сравнимы друг 
с другом по объему мочи и кон-
центрационной способности 
почек. Однако в отличие от жен-
щин мужчины лучше удержива-
ют солевой состав и концентра-
цию мочи [40]. 
У здоровых людей, которые 
употребляют меньше жидкос-
ти, натрий из организма выво-
дится медленнее, чем у  тех, кто 
принимает больше жидкости 
[41]. Выявлена связь между ско-
ростью потока мочи и  скоро-
стью экскреции натрия с мочой 
у  здоровых людей. Так, выведе-
ние натрия с мочой не зависело 
от скорости потока мочи до тех 
пор, пока поток мочи превышал 
1 л. Как только поток мочи ста-
новился менее 1 л, экскреция на-
трия уменьшалась. Это говорит 
о том, что более высокий уровень 
вазопрессина необходим для 
адекватной абсорбции натрия 
в почках. Натрий абсорбируется, 
только когда уровень вазопрес-
сина достигает определенного 
порогового значения. 
Более высокий уровень вазопрес-
сина у  представителей негро-
идной расы в  отличие от пред-
ставителей европеоидной расы 



46
Эффективная фармакотерапия. 26/2015

Лекции для врачей

может быть связан с установкой 
гипоталамической системы ос-
мостата на более низкие уровни 
сывороточной осмоляльности. 
Более высокий уровень вазопрес-
сина у чернокожих помогает им 
выживать в  неблагоприятных 
условиях засух, дефицита воды 
и  голода. Подобная адаптация 
позволяет снизить экскрецию 
натрия. Очевидно, поэтому ин-
гибиторы ангиотензинпревра-
щающего фермента не так эффек-
тивны у чернокожих пациентов 
с  артериальной гипертензией, 
как у европейцев [40]. 
Вазопрессин также может вли-
ять на повышение чувствитель-
ности к солям при хронических 
заболеваниях почек. Высокий 
уровень вазопрессина вызывает 
активацию прегломерулярных 
рецепторов типа V1А и V2 в поч-
ках [42]. Кроме того, при уровне 
вазопрессина в крови, более вы-
соком, чем требуется для под-
держания антидиуретического 
ответа, может иметь место сокра-
щение гладких мышц, опосредо-
ванное V1А-рецепторами. Тем 
не менее такая реакция быстро 
нивелируется неповрежденной 
вегетативной нервной системой 
и  интактными сердечно-сосу-
дистыми рефлексами, вызываю-
щими активацию блуждающего 
нерва и брадикардию.
При нарушении вегетативной 
нервной системы после острой 
инфузии вазопрессина значи-
тельно повышается у ровень 
среднего артериального давле-
ния. Результаты клинических 
исследований показали, что для 
увеличения этого уровня на 
10 мм рт. ст. пациентам с вегета-
тивными нарушениями (по срав-
нению со здоровыми лицами) 
необходима в 1000 раз более вы-
сокая концентрация вазопресси-
на. Эти данные свидетельствуют 
о том, что более высокий уровень 
вазопрессина способен сущест-
венно влиять на сердечно-сосу-
дистую систему при первичной 
артериальной гипертензии и од-
новременном нарушении функ-
ции вегетативной нервной систе-
мы [43, 44].

Хроническая болезнь почек
Традиционные факторы риска 
прогрессирования хроничес-
кой болезни почек, такие как 
сахарный диабет, артериальная 
гипертензия и  альбуминурия, 
хорошо известны. Тем не менее 
данные ряда исследований поз-
воляют предположить, что при 
увеличении уровня вазопрессина 
ухудшается клиническое течение 
хронической болезни почек. Как 
известно, количество употребля-
емой воды и уровень вазопресси-
на находятся в обратной зависи-
мости. Низкий 24-часовой объем 
мочи и недостаточное потребле-
ние воды коррелируют с  ухуд-
шением течения хронической 
болезни почек и связаны с высо-
кими уровнями вазопрессина. 
Повышение мочевого осмоти-
ческого давления обусловлено не 
только прогрессированием хро-
нической почечной недостаточ-
ности, но и началом хронического 
гемодиализа в течение 72 месяцев 
после ее формирования [45]. 
В экспериментах показано, что 
непрерывное введение десмо-
прессина ухудшает течение аль-
буминурии и хронической болез-
ни почек, а селективная блокада 
V2-рецепторов к  вазопрессину 
оказывает противоположный эф-
фект. Кроме того, повышенные 
уровни копептина – суррогатного 
маркера вазопрессина – связаны 
с альбуминурией и уменьшением 
скорости клубочковой фильтра-
ции у больных после трансплан-
тации почки [46]. Таким образом, 
стимуляция V2-рецепторов к ва-
зопрессину ассоциируется с ухуд-
шением функции почек. 
Алкоголь и  табак по-разному 
влияют на скорость клубочковой 
фильтрации: алкоголь блокирует 
V2-рецепторы, а табак стимули-
рует их [47, 48]. 
Вазопрессин также способен 
ухудшить течение хронической 
болезни почек за счет стиму-
ляции РААС посредством V2-
рецепторов. Данный эффект 
десмопрессина может быть за-
блокирован ингибитором ангио-
тензинпревращающего фермен-
та. Увеличение активности РААС 

вызывает сужение эфферентных 
артериол клубочков, что чрева-
то развитием гиперфильтрации 
и  гломерулопатии с  протеину-
рией [49, 50]. Такой неблагопри-
ятный эффект в большей степе-
ни актуален для лиц с высоким 
потреблением белка, мужчин 
и  представителей негроидной 
расы [51, 52].

Хроническое воспаление
Воспалительные состояния, такие 
как пневмония, энцефалит, маля-
рия и  респираторный дистресс-
синдром у взрослых, обусловлены 
повышенным образованием вос-
палительных цитокинов (интер-
лейкинов 1 и 6), которые, как стало 
известно, связаны с вазопресси-
ном [53]. Интерлейкин  6 стиму-
лирует вазопрессин-секретиру-
ющие нейроны, что способствует 
повышению плазменного уров-
ня вазопрессина и  потенциаль-
но развитию гипонатриемии, 
хотя механизм остается неяс-
ным. Тем не менее существует 
предположение, что интерлей-
кин 6 диффундирует через гема-
тоэнцефалический барьер или ак-
тивно секретируется мозговыми 
перицитами [54]. 
С одной стороны, вазопрессин 
предположительно оказывает 
иммуномодулирующее дейс-
твие, которое наиболее активно 
проявляется в  легких и  состо-
ит в  способности вазопресси-
на снижать тканевую концен-
трацию интерлейкина 6 [55]. 
Противовоспалительные эф-
фекты вазопрессина могут быть 
опосредованы через его участие 
в регуляции секреции АКТГ, ко-
торый стимулирует кору надпо-
чечников и выбрасывает в кровь 
подавляющие воспаление кор-
тикостероиды. Нарушения этих 
взаимоотношений чреваты хро-
ническим субклиническим вос-
палением. Подобный механизм, 
в частности, описан у пациентов 
с ревматоидным артритом, про-
текающим на фоне низкого уров-
ня кортизола в  крови. С  другой 
стороны, вазопрессин является 
и провоспалительным пептидом, 
который может стимулировать, 
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например, избыточную секрецию 
усугубляющего воспаление про-
лактина [56].

Социальное поведение
Вазопрессин может играть су-
щественную роль в  регуляции 
гипоталамо-гипофизарно-адре-
наловой системы в ответ на пси-
хологический стресс. 
Вазопрессин вместе с окситоци-
ном влияет на психологические 
и  когнитивные функции: эндо-
генный вазопрессин усиливает 
тревогу, а  эндогенный оксито-
цин оказывает анксиолитичес-
кое действие [57]. Таким образом, 
с этими нейропептидами связаны 
разные психологические реак-
ции. Баланс между ними опреде-
ляет социальные и эмоциональ-
ные реакции. Нарушение баланса 
описано при депрессии, тревоге, 
шизофрении, аутизме, расстройс-
твах личности и обсессивно-ком-
пульсивном расстройстве [57]. 
У пациентов, страдающих этими 
заболеваниями, уровни вазопрес-
сина в  плазме и  паравентрику-
лярном ядре гипоталамуса зна-
чительно повышены. 
В эксперименте при введении 
инъекций гипертонического 
раствора наблюдались симпто-
мы паники. Поэтому высказано 
предположение, что вазопрессин 
способен индуцировать паничес-
кие симптомы [58]. 
Во время острого приступа 
шизофрении плазменный уро-
вень вазопрессина повышается, 
а  нейролептики (галоперидол) 
снижают его, что ассоциирует-
ся с  улучшением контроля пси-
х и ат ри че с к и х  с и м п т омов. 
Фенциклидин может вызвать 
серьезные симптомы шизофре-
нии из-за повышения уровня 
вазопрессина в  плазме, а  также 
изменения церебральной экс-
прессии и распределения рецеп-
торов к вазопрессину.
При аутизме нередко выявляют-
ся мутации гена V1А-рецептора 
к  вазопрессину, что повышает 
вероятность возможного участия 
вазопрессина в  нарушениях со-
циального поведения при аутиз-
ме [59]. 

Внутримозговые инъекции ва-
зопрессина у  животных вызы-
вали агрессивное поведение 
и  повышенную тревожность. 
Микроинъекция антагонис-
та V1А-рецептора, отвечающе-
го за выражение повышенной 
тревожности к  вазопрессину, 
снижала беспокойство у  крыс. 
Эксперименты показали, что на 
фоне блокады V1А-рецептора 
ухудшается память. У  самцов 
грызунов вазопрессин отвечает 
за предпочтения партнеров и оте-
ческую заботу после спаривания, 
а антагонисты вазопрессиновых 
рецепторов кардинально изменя-
ют это поведение [60].

Когнитивная функция
Когнитивные функции могут 
зависеть от степени гидратации 
и дегидратации мозговой ткани 
[61]. Обезвоживание мозга спо-
собно привести к серьезным на-
рушениям и смерти. Но даже уме-
ренное обезвоживание и потеря 
1–2% массы тела может вызвать 
сбои когнитивной функции [62].
Пожилые пациенты с  сахарным 
диабетом и дети в большей сте-
пени склонны к обезвоживанию. 
Можно предположить у  них 
возникновение поведенческих 
проблем из-за обезвоживания. 
Умеренное обезвоживание может 
произойти в  процессе ежеднев-
ной деятельности и  быть связа-
но с  ухудшением когнитивных 
функ ций, зрительной бдитель-
ности, ростом напряженности, 
тревоги и усталости [63]. 
Имеются данные о  возможной 
связи вазопрессина с  головой 
болью [64, 65].

Клеточная пролиферация
Влияние вазопрессина на про-
лиферацию и  рост клеток обус-
ловлено способностью через 
V1А-рецепторы непосредствен-
но стимулировать синтез белка 
и клеточных факторов роста [65]. 
Такие эффекты вазопрессина 
описаны в отношении эпителия 
кишечника, почек и  некоторых 
клеток и тканей [67–69]. 
Между тем установлено, что 
опухолевые клетки также со-

держат рецепторы к  вазопрес-
сину. Например, клетки мелко-
клеточного рака легкого имеют 
V1А-рецепторы и  секретируют 
нейропептиды [70].
Вазопрессин играет определен-
ную роль в регенерации органов, 
в частности печени, а также в об-
разцах неонатальных кардиомио-
цитов мыши [8].

Биологическое старение 
Вазопрессин может регули-
ровать процессы старени я 
в  результате взаимодействия 
с  трансмембранным белком 
KLOTHO, который широко экс-
прессируется в организме и вы-
ступает в  качестве гормона, но 
в  основном влияет на почки 
и центральную нервную систему. 
Этот белок является основным 
фактором, определяющим про-
должительность жизни [71]. Он 
циркулирует в крови и связыва-
ется с рецепторами в различных 
клетках, повышая их устойчи-
вость к окислительному стрессу, 
ускоряющему процесс старения. 
Связывание KLOTHO с рецепто-
рами подавляет внутриклеточ-
ный каскад инсулина, что также 
повышает устойчивость к окис-
лительному стрессу. 
Лабораторные крысы с дефици-
том белка KLOTHO имеют мень-
шую продолжительность жизни, 
преждевременно стареют и уми-
рают менее чем за пять месяцев 
[71]. Помимо этих эффектов де-
фицит белка KLOTHO вызывает 
мышечную дистрофию, остеопе-
нию, сосудистую кальцифика-

Вазопрессин может регулировать процессы 
старения в результате взаимодействия 
с трансмембранным белком KLOTHO, 
определяющим продолжительность 
жизни. KLOTHO широко экспрессируется 
в организме и выступает в качестве 
гормона, но в основном влияет на почки 
и центральную нервную систему
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цию, потерю слуха, другие воз-
растные расстройства [71, 72]. 
Согласно последним данным, 
плотность белка KLOTHO сущес-
твенно снижена у обезвоженных 
мышей. Вследствие обезвожива-
ния повышаются осмолярность, 
плазменный уровень вазопрес-
сина, альдостерона и 1,25(OH)D. 
Таким образом, вазопрессин спо-
собствует снижению плотности 
белка KLOTHO. Пожилые пациен-
ты с сахарным диабетом склонны 
к обезвоживанию и могут подвер-
гаться повышенному риску пов-
реждения почек, ускоренного ста-
рения и ранней смерти, возможно 
в связи с вторичным повышением 
уровня вазопрессина и его влия-
нием на белок KLOTHO  – мар-
кер продолжительности жизни 
[73–75].

Заключение
Cогласно общепринятому мне-
нию, вазопрессин характеризу-
ется двумя важнейшими клас-
сическими физиологическими 
эффектами – антидиуретическим 
и вазопрессорным. Однако рецеп-
торы к вазопрессину представле-
ны во многих органах и системах 
человеческого организма. Это 
позволяет говорить о  том, что 
физиологические эффекты дан-
ного гормона намного шире, чем 
можно предположить. 
Результаты клинико-эксперимен-
тальных исследований, которые 
легли в  основу этой статьи, по-
казывают, как мало известно об 
этом уникальном гормоне, кото-
рый принимает активное участие 
в регуляции многих биологичес-
ких функций в организме челове-

ка и обладает широким спектром 
неклассических физиологичес-
ких эффектов. Среди них регу-
ляция гипоталамо-гипофизарно-
адреналовой системы, костного 
метаболизма, углеводного и  ли-
пидного обменов, системы гемо-
стаза, эндотелиальной функции, 
механизмов стресса, хроническо-
го воспаления, инфекции и кле-
точной пролиферации, а  также 
участие в механизмах регуляции 
боли, мнемо-когнитивной функ-
ции, обеспечении социального 
поведения, реализации меха-
низмов клеточного и системного 
старения. Вполне возможно, что 
очень скоро многие из этих не-
классических физиологических 
эффектов вазопрессина найдут 
практическое применение в кли-
нической медицине.  
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According to the commonly held opinion, vasopressin (or antidiuretic hormone, ADH) mainly displays two important classic 
physiologic effects – antidiuretic and vasopressor effects. However, receptors for vasopressin are expressed in many organs 
and systems of the human body, thereby allowing to expect that its physiologic effects are much broader than currently 
believed. In our review we discuss little-known so-called non-classic effects of ADH, which evidence that vasopressin 
is somehow involved in regulating hypothalamic-pituitary-adrenal system, bone metabolism, carbohydrate and lipid turnover, 
hemostatic system, endothelial function, mechanisms of stress, chronic inflammation, infection and cellular proliferation 
as well as yet poorly investigated physiologic effects related to regulation of nociception, cognitive function, social behavior, 
and mechanisms underlying cellular and systems aging. 

Key words: vasopressin (antidiuretic hormone), receptors, hemostasis, inflammation, infection, endothelial function, 
metabolic syndrome, diabetes mellitus, lipid turnover, pain, cognitive function, cellular proliferation, aging
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